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Primaer és attétes maj és epetiti tumorok

HEPATOCELLULARIS CARCINOMA

A HCC a leggyakoribb majszovet eredetii daganat, melyet tobbnyire mar csak elérehaladott stddiumban ismernek fel.
Csak a sebészi megoldas kecsegtet a gyogyulas reményével, de erre ritkdn van lehetéség. A curativ céllal operalt
betegeknél is nagyon magas a kitijulasi ardny. A HCC nagyon heterogén tumor, mind a viselkedésére, mind a kisérd
cirrhosisra valo tekintettel. Valojaban nehezen sorolhatd barmilyen staging systemaba és nehezen értékelhetd a kezelésre
adott valasz is.

Ezekkel a problémakkal és a jelenlegi kezelési stratégidval, valamint a jovo lehetségeivel foglalkozik Brian 1. Carr
(Liver Cancer Center, Pittsburgh).” A legnagyobb eset tanulméanyok szerint a HCC-t 80%-ban kiséri cirrhosis. Kivételt
csak a chronicus HBV infekcidk talajan kifejlodd és azon agressziv tumorok képeznek, amelyeknél nincs id6 a cirrhosis
kialakulasara. A HCV-t hordoz6 kdzelitéleg 3 millio ember 20-30%-nal fejlodik ki cirrhosis, és évente 3-5%-anal a HCC.
A HCC karaktere a kisér6 majbetegségektol is fiigg. Példaul Kindban, ahol a HBV-fertézéssel tarsult cirrhosis nem
gyakori, nagy, solitaer tumorokkal lehet taldlkozni, mig a HCV-fert6zéssel tarsult cirrhoticus esetekben pedig
multifocalis, vena portae-t infiltralokkal. JO61 dokumentalt a nemek szerinti differencia is, miszerint a férfi:n6 arany 3:1 és
9:1 kozott valtozik, de csak akkor, ha cirrhosis is jelen van. Ez valamilyen endocrin kontroll jelenlétére utal. A cirrhosis
jelenléte a transplatatiot kivéve minden terapias lehetdséget er6sen korlatoz. A HCC karakterisztikajat illetéen minden jel
arra utal, hogy ez az egész szerv betegsége. Két jellegzetes vascularis abnormalités jellemzi: a neovascularisatio, mely jol
abrazolhaté dinamikus tobbfazisu kontrasztos CT-vizsgalattal. Ez egyben segit elkiiloniteni a metastasisoktol is, kivéve az
eml6-, pajzsmirigy- és vesetumor attéteket. A masik jellegzetesség a portalis venafalak invasioja, mely egyben a
legfontosabb negativ praedictiv faktor a progndzisra vonatkozolag. Az érinvasio jatszik szerepet az attétek képzodésében,
mely 40%-ra tehetd, habar a metastasisok nem fontosak a tlélés szempontjabol. Regionalis lymphadenopathia gyakran
lathato, de ezt okozhatja a cirrhosis is, és ritkan vesznek a nyirokcsomokbol szdvettani mintat. A transplantalt esetek
vizsgalata kapcsan 10%-ra tehetd az attétes nyirokcsomok aranya. A biopszia a biztos diagnozis felallitasaban kotelezo,
habar sokan ugy vélekednek, hogy a sziircsatorna mentén inoculatios metastasisok kifejlédésével kell szamolni. A szerzo
munkahelyén, a pittsburgi egyetemen 1500 biopszia végzése soran mindossze 5 esetben fejlodott ki recidiva a til utja
mentén. Az AFP-szint emelkedése a cirrhoticus eseteknél csak 50%-ban specifikus, ezért nem helyettesitheti a szovettani
confirmatiot. A HCC gén expressios profiljanak bioptatumbdl valdé meghatarozasa a jovében rendkiviili jelent6séggel
birhat. A kezelést illet6en a cikk kitér arra, hogy az USA-ban a betegek kozel fele (1) semmilyen terapiaban nem részesiil.
Ennek tobb oka is van, mint példaul a betegség tiinetszegény volta, a nem kellé odafigyelés a paciens részérdl vagy a
cirrhoticus beteg nem megfeleld részvétele az ellendrzéseken. A késéi felismerés azutan odavezet, hogy a beteg mar nem
alkalmas semmilyen kezelésre. A sebészi resectios technikak fejlodésével ma mar a perioperativ mortalitas kevesebb mint
5%. A masodik stadiumi betegség 5 éves tulélése miitét utan 50% koril varhatd. Az egyéb ablativ technikak, mint a
percutan ethanol, cryotherapia, RF ablatio 1ényegében hasonloak és hatasossaguk nagyban fiigg az orvos ligyességén €s a
beteg szelekcion. A mdjtransplantatio mér sokkal tobb eredménnyel kecsegtetd eljards. Két elénye van, Ggymint a
sebészt nem korlatozza a maradék majszovet cirrhosis okozta csokkent kapacitasa, és barmilyen méretli tumor is
eltavolithatova valik. Ma mar elfogadott, hogy ha egy 5 cm-nél kisebb vagy 3 darab, de 3 cm-nél kisebb tumor van a
majban, ugyanugy transplantatiora keriilhet a beteg, mintha stlyos méjbetegsége lenne HCC nélkiil (Milanoi kri-
tériumok). A transplantatio indikacidjanal nem szabad csak a statikus anatomiai leiras alapjan donteni, hanem figyelembe
kellene venni a tumor individualis viselkedését, a molekularis markereket is. Két nagy transplantatios statisztika alapjan
az mondhato, hogy még a st.IV HCC miatt operalt betegek 5 éves tulélése is 20% volt. Még soha nem vizsgaltak viszont
az atliltetés elotti ablativ modszerek esetleges benefitjét, és keveset a chemotherapia €s a miitét kombinaciojat, stb. Ezért a
transplantatio standardjat folyamatosan Ujra kell értékelni. A HCC nemek kozotti megoszlasi kiilonbsége a tumor
hormonalis és growth faktor receptor vizsgalatara sztondzte kutatokat. gy keriilt kiprobalasra a tamoxifen, flutamid és
leuprolid acetat. Az ezekkel végzett szamos klinikai vizsgalat eredménye azonban kidbranditd volt. A chemotherapia
kissé hatékonyabbnak tlint, a legnagyobb vélaszadast 20% koriilinek irtak le, de a talélésben nem volt eldnye a supportiv
ellatassal szemben. A leginkabb vizsgalt szerek a cisplatin, adriamycin, 5-fluorouracil, interferon-alpha voltak. Magas
koncentracioban juttathatok be a cytostaticumok a tumorba az arteria hepatican keresztiil és chemoembolisatiora is van
lehetdség (TACE). Rengeteg kozlemény jelent meg ezzel kapcsolatban, de véletleniil sincs két olyan intézet, ahol



egyforma moédszert, gyogyszerkombinaciot, stb. alkalmaztak volna. A nagy belefektetett energidk ellenére nehéz talélési
elényt igazolni. Legutdbb egy spanyol és egy Hong Kongbdl szarmazé kézleményben eldszor lehetett olvasni jobb til-
¢élésrdl a cisplatinnal, illetve doxorubicinnal végzett TACE kezelésben részesiilok javara a best supportive care-rel szem-
ben.

A resectiok utani magas kiGjulasi rata csokkentésére probalkozasok vannak neoadjuvans vagy adjuvans TACE,
intrahepaticus chemotherapia és JII[1[] lipiodol adasaval. Postoperativ vizsgalatok folynak K2 vitamin, Y-90
microspheres és cox-2 bénitok adasaval.

Transplantatio: szamos, nem kontrollalt vagy randomizalt klinikai vizsgalat mutatja, hogy ha nincs portalis vena
thrombosis, a miitét elott vagy utan adott chemotherapia noveli a talélést. Ugyanakkor a lokalis chemotherapia vagy
chemoembolisatio veszélyes lehet. A transplatatiora legalkalmasabb betegek kivalasztasat segitheti a prognosztikai
markerek, microarray ¢és a keringé micrometastasisok kimutatasa.

Az ideadlis chemotherapias szerek effectivnek kell lennie a tumor ellen és nem toxicusnak az ép majszovettel szemben.
A két leggyakrabban hasznalt cytostaticum a cisplatin és a doxorubicin. Egy-egy szernek az optimalis dozisat is alig lehet
meghatarozni a cirrhosis miatt. Epp ezen okok miatt jelenleg nincs egyetértés a chemoembolisatiohoz hasznalt idedlis
szer és kombinaciok tekintetében sem. A kezelésre adott valasz értékelésére a tobbi solid tumor esetén a CT-vizsgalatot és
a tumormarkerek mérését hasznaljuk, de a HCC esetén egyik modszer sem megbizhatd. Az AFP csak a betegek felénél
emelkedett, a tumor vascularisatidjanak csokkenését mérni pedig rendkiviil nehéz. Tovabbi probléma a klinikai trial-ba
valo bevonashoz a betegek szelekcidja. Barmely agens hatdsanak valds kiértékeléséhez csak nem cirrhoticus vagy
compensalt betegeket (Child A) szabad bevonni.

Az utdbbi két évben szamos 1j szerrel kezdddtek kiértékelések. Ezek a kovetkezok:
Angiogenesis gatlok: vascular endothelial growth factor (VEGF) elleni antitestek, angiostatin, endostatin, thalidomid,
thrombospondin analégok és interferon-o.
Sejtciklus és signal-transductio bénitok: Raf-kinase inhibitor, tyrosin-kinase inhibitorok, epidermal growth factor
antagonistak (Iressa), PTEN, mitogen activated protein (MAP), suramin, stb.
Nem specifikus névekedésgatlok: Sandostatin, arzén-trioxyd.
"Delivered radiation" Yttrium izotoppal.
HCC tumormarker antagonistak: K2-vitamin, Cdc25 antagonista, K-vitamin analogok.
Cox-2 enzim bénitok.

Jelenleg a legtobbet a HCC elleni harcban a megel6zéssel tehetjiik. Csokkenteni kellene az alkoholfogyasztast, a HCV-
fertdzések szamat és immunizalni a HBV ellen.

A tamoxifen a HCC kezelésében betoltott szerepét akartak egyszer és mindenkorra tisztazni Nowak és kollégai.* Szerzok
minden, a Cochrane és Medline adatbazisaban szerepld randomizalt vizsgalat adatait Osszegezték és elemezték. 10
randomizalt vizsgélatot talaltak ebben a témakdrben, dsszesen 1709 beteg bevonasaval. A TAM adasa mind a placebo-
hoz, mind a tiineti kezeléshez hasonlitva teljesen hatastalannak bizonyult. Az adatok oly meggy6zdek, hogy nem is
javasolhat6 tovabbi vizsgalat ebben a kérdésben.

Thalidomiddal valo tapasztalataikrol és az irodalom ide vonatkoz6 attekintésérdl szamolnak be taiwani szerzok (Chang,
11). 3 betegiiknek, akiknek el6rehaladott HCC-je €s vena cava inferior, vagy jobb pitvari tumoros thrombusa volt, napi
200-400 mg thalidomidot adtak per os. Két beteg a thrombus felismerésétdl szamitva tobb mint 15 honapig élt, a
harmadiknal pedig a kezelés megkezdésétl szamitva 4 héten beliil AFP-szint csdkkenést és a tumor regressiojat
észlelték. Szerzok az irodalomban 6sszesen 27 thrombussal szovodott esetet talaltak, ahol a kezeléstdl fiiggden a tulélés 6
nap és 24 honap kozott valtozott.

A tyrosin kinase inhibitor imatinib igen hatadsosnak bizonyult egyes leukaemiaknal és a gastrointestinalis stromalis
tumorok (GIST) kezelésében. Szdmos mas daganatféleségben is tesztelés alatt van. Ramadori és mtsai.® a gottingeni
egyetemen egy 66 éves beteget kezeltek imatinib mesylat-tal. A betegnek Child-Pugh A stadiumi cirrhosisa volt, és
visszautasitotta mind a felajanlott resectiét, mind a transplantatiét. A cytologiailag igazolt, solitaer 19 mme-es, jol
differencialt és csak gyenge c-kit aktivitast mutatd tumor napi 100 mg imatinib szedése mellett a 2 és 6 honap, majd egy
év mulva elvégzett dinamikus MRI szerint valtozatlan méretli, de morphologiailag a kdrnyezett6l mar nehezen
elkiilonithetd volt. Ekkor UH vezérelt biopsziat végeztek és a szovettani vizsgalat csak malignitas nélkiili fibroticus



szovetet talalt. A PET vizsgalat sem tudta kimutatni a daganatot. Az imatinib alkalmazéasa soran mellékhatast nem
észleltek.

Koreai szerzok a HIA-t, systemds fluorouracilt €s a percutan ethanol injectiot (PEI) kombinaltak (Jang és mtsai., 38). 52
irresecabilis HCC-s betegnek adtak legalabb két ciklus intraarterialis epirubicin, cisplatin kezelést és systemds 5-FU-t.
Naluk minden 4 hétben elvégezték a PEI-t is. A masik 22 betegnél konvencionalis TACE kezelések torténtek adriamycin
¢és Gelfoam hasznalataval 8 hetente. A kombinalt kezelést kapok kozott szignifikansan magasabb volt a talélés, 13,5 ho
vs. 10,5 honap. A 24 honapos tulélés a kombinalt csoportban 17%, mig a csak TACE-vel kezelteknél 0% volt.

MAJMETASTASISOK KEZELESE

Dawson és Lawrence kozleményében a majattétek sugarkezelésének jelenlegi helyzetét tekinti at.'°

A colorectalis tumorok irresecabilis majmetastasisainak sugarkezelése ezidaig nem képezte a rutin kezelés részét. Az
egész majallomany alacsony sugartiird képessége (radiation induced liver disease, RILD) gatat szabott az irradiatio
alkalmazésanak. A teljes majra leadott 33 Gy tekinthetd a maximalisan toleralhat6 dozisnak, de az atlagos tulélés csak 4
honap. A fejlett besugarzasi technikdk (3D conformalis) lehetové teszik kisebb célteriiletre nagyobb dozis
kiszolgaltatdsat. A dose-volume histogram lehetdvé teszi az ép majszovetben esetleg kialakuld RILD rizikojanak
felbecsiilését. A michigani egyetemen végzett klinikai vizsgalatban a 10 cm atlagos méretii attétek focalis sugarkezelése
soran a response rate 86%, az atlagos tilélés 18 honap volt. A legalabb 70 Gy-vel besugarazott betegek esetén
szignifikansan jobb volt a talélés. Tovabblépést jelentene serum markerek meghatarozasaval (pl. transforming growth
faktor-beta) azon betegek kivalasztasa, akiknél kisebb a kockazata a RILD kialakulasanak, és ezaltal lehetévé valna
nagyobb dozisok kiszolgaltatasa.

A lokalizalt vagy targeted radioterapia ebben a vonatkozasban az yttrium-90 microsphere intraarterialis bejuttatasa vagy
az attét direct brachytherapidja formajaban jelenik meg. A masik percutan lehet6ség a proton-besugarzdas. Ez sajatos
karakterisztikajanak kdszonhetden maximalisan megkiméli a bor alatti és a tumornal mélyebben fekvo szerveket. Sajnos
proton-besugarzasra rendkiviil koltséges volta miatt csak nagyon kevés lehetdség van vilagszerte.

Abdalla és munkacsoportia az MD Anderson Cancer Centerben, Houstonban a colorectalis tumorok majattéteinek
egyediili resectios miitéttel, illetve radiofrequentids ablatioval (RFA) + miitéttel valo ellatasanak eredményeit értékelték
ki.! 10 év alatt 418 beteget kezeltek, akik koziil 190 csak miitétben, 101 a resectio mellett RFA-ban is, 57 csak RFA-ban
részesiilt. 70 betegnél a laparoscopia soran talalt kiterjedt betegség miatt csak biopszia és a chemotherapia céljara infusios
pumpa betiltetés tortént. A radiofrequentids ablatiot csak olyan esetekben alkalmaztak amikor a beteg operalhato volt, de
a resectio nem lehetett ablasticus. A kitijulasi rata a csak operalt betegeknél 52%, a miitét+RFA csoportban 64%, a csak
RFA-val ellatottak kozott 84%-nak adodott. Az atlagos talélés is ennek megfelelden alakult, a csak resecalt betegeknél a 4
éves tlélés 65%, a mitét+ RFA-ban részesiilteknél 36%, csak RFA esetén 22% volt. Ez utobbi is magasabb volt, mint a
csak chemotherapiaval ellatottaké. Az RFA tehat nem javitotta a resecalt betegek tulélését, és benefitje csak az
irresecabilis esetekben jelentkezett.

Sadahiro és mtsai. a prophylacticus intraarterialis chemotherapia szerepét vizsgaltak.” 316, II-III. stddiumi colon
tumoros beteget randomizaltak egyrészt csak mitétre, masrészt miitét + postoperativ arteria hepatica chemotherapiara
(HIA). A chemotherapiat 5-fluorouracillal végezték, napi 250 mg-ot adtak 3 héten keresztiil, egy hétig a miitét el6tt, majd
2 hétig még a miitét utdn. A teljes dozis 5250 mg volt. Az atlagos 59 hénapos kovetési id6 alatt a HAI-karon
szignifikansan csokkent a méajmetastasisok szama, de a kezelés az egyéb régiokban megjelend attétek szamat, logikusan,
nem csokkentette. A HAI karon a I1I. stadiumi betegek 3 éves tilélése 94% vs. 82%, az 5 éves 89% volt 76%-kal szem-
ben. Mindez azt jelenti, hogy a harmadik stadiumu betegek esetén a prophylacticus kezelés 63%-kal csokkentette a halal
rizikdjat. Hasonldan csokkent a HAI-agon a "maj metastasis nélkiili" talélés is, de a szignifikans eldny itt is csak a
harmadik stadiumu betegség esetén volt igazolhat6. Grade 3 hepaticus toxicitas csak a betegek 2%-aban jelentkezett, de
nem volt kiilonbség a két kar kozott.

Ma mar evidencia, hogy a systemas chemotherapia jelentds szdzalékban down-staginget képes kivaltani a colorectalis
tumorok majattéteinél. Garcea és kollégdi chemotherapia utan elvégzett "two stage" hepatectomia tapasztalatairdl
szamolnak be.”” Az Osszesen 446 CRC okozta majattétben szenvedd betegiik koziil azt a 11-et értékelték ki, akik
primaeren irresecabilisak voltak, ezért oxaliplatin és 5-fluorouracil Osszetételli pracoperativ chemotherapiat majd re-
staginget végeztek. Ezen betegeknél a post-chemotherapids vizsgalatok azt mutattak, hogy a resectioval a funkcionalo



majszovet tobb mint 80%-a elveszne, ezért kétlépcsds majmiitétet végeztek. A kovetési id6 5-20 honap volt. 6 beteg
tiinetmentesen €1, 3 beteg halt meg progressio miatt, ketténél stabil betegséget monitorizaltak. Szerzék hatékony palliativ
moddszernek tekintik a two stage hepatectomiat.

Az arteria hepatica-ba adott chemotherapia (HIA) mint moédszer széles korben elterjedt. Ezért egyesek sajat
tapasztalataikrol szamolnak be, masok dsszefoglaljak egyesek tapasztalatait. Ilyen review-t irt Nelson és Freels a chicagoi
egyetemen a postresectios intraarterialis chemotherapiarol.” Masokhoz hasonléan 6k is a MEDLINE és a COCHRAN
CONTROLLED TRIALS REGISTER adatbazisat hasznaltak. 7 randomizalt vizsgalatot talaltak 1990 és 2002 kozott,
Osszesen 592 beteg részvételével (289 kezelt és 302 kontroll). A metodikai szempontbdl rendkiviil heterogén anyagban
végiil is megallapithat6 volt, hogy az 6t éves tulélés a HIA dgon 45%, a kontroll csoportban 40%-nak adodott. A kezeltek
kozott 43 betegnél fejlodott ki hepaticus recidiva, mig a kezelést nem kapoknal 97-nél. Mivel a statisztikai meta-analysis
nem tudott szignifikanciat kimutatni a talélésre vonatkozodan, és a HIA-nak sok mellékhatasa volt, sot 6t terapia okozta
haléleset is el6fordult, szerz6k nem ajanljak ezt a modszert rutinszerti alkalmazasra.

A maj metastasisok kezelésére adott fluoropyrimidin bazisu HIA és a systemas chemotherapia hatasat hasonlitja dssze
Ray Chan és David Kerr."® A mai napig 10 randomizalt vizsgalatot végeztek ezzel az indikacioval. Az egyik legnagyobb
vizsgalat Eurdpaban a European Organization for the Research and Treatment of Cancer (EORTC) szervezésében folyt
209 beteg bevonasaval. Systemdsan S-fluorouracilt és leucovorint adtak de Gramont séma szerint. A masik eurdpai
vizsgalat (Medical Research Council, MRC) eredményeivel egybehangzdan egyik vizsgalat sem mutatott kiilonbséget a
két karon a progressio mentes ¢s az atlagos tilélés vonatkozasaban. Tobb betegnél katéter problémak miatt nem is tudtak
a kezelést befejezni. Ezzel ellentétben a Cancer and Leukaemia Group B (CALGB) study-ban szerény, de szignifikans
talélés javulast (22,7 honap vs. 19,8 honap) talaltak a HIA agon. Tehat az adatok ellentmondasosak. Két igen hatasos szer,
az irinotecan ¢és az oxaliplatin hasznalataval a helyzet megvaltozott. Ezek systemasan hatdsosabbaknak bizonyultak, mint
a fluoropyrimidin-HIA, de igéretesek lokalisan adva is. A 2003-as ASCO-n bemutatott eredmények szerint a HIA és a
systemas oxaliplatin, illetve irinotecan egyiittes adasaval 90%-os részleges valaszadast észleltek. Folynak probalkozasok
mas agensek intraarterialis adésaval is, mint példdul J6d-131, melphalan, lokdlis génterapia (replicatio selectiv
adenovirus,) cytokinek, stb. Osszefoglalva, a HIA jelenleg csak klinikai vizsgalat keretében javasolhaté eljaras mind az
irresecabilis esetekben, mind adjuvansan. Az Gjabban felfedezett molekularis praedictiv és prognosztikai faktorok (TS
expressio, microsatellita instabilitas, stb.) segitségével a terapiara alkalmas betegek kivalasztasa konnyebbé valhat.

Ugyancsak megkérddjelezi a HIA (vagy HAI) rutinszerti hasznalatat a marylandi Bethesda korhazbol Dina Elaray és
Richard Alexander®' A szdmos ezzel kapcsolatos vizsgalatot és kozleményt részletesen elemezve arra a kovetkeztetésre
jutottak, hogy az arteria hepatica-ba adott chemotherapia szerepe még tisztazas alatt van. A majattétek complett
resectiojat kovetd tulélés szamos prognosztikai faktortol is fligg, és elérheti a 40-60%-o0s 6téves értéket is. A rosszabb
prognézist betegek profitalhatnak a postoperativ kezelésbol, de ez még nincs pontosan definialva. Randomizalt vizsgala-
tok azt mutatjak, hogy a miitét utani HAI prolongalja a kiujulas mentes tulélést, de nincs hatassal az atlagos tulélésre, ru-
tinszer(i alkalmazasa nem javasolhatd. A nem operalhatd attétek esetén viszont a HAI egy opcidt jelent a systemas és az
isolalt hepaticus perfusio (IHP) mellett. Sajnos azonban a randomizalt vizsgalatok nem igazoltak jobb talélési
eredményeket a HIA-ra adott magasabb aranyu valasz ellenére sem az irinotecannal és oxaliplatinnal végzett systemas
kezeléssel szemben. Az THP kiértékelése folyamatban van, nagy széridkban a részleges valasz aranya 68-77%-nak
adodott. Az IHP kombinalhatd hyperthermiaval, s6t HAI-val is, valamint a daganatgatld szerek széles spektruma adhato
be ily médon.

A yokohamai orvosegyetem sebészeti klinikajanak team-je is az adjuvans HAI adasaval szerzett tapasztalatair6l szamol
be (M. Ota és mtsai., 57). Kilencven Dukes C stadiumti vastagbéltumoros beteget operaltak 1993 és 1997 kozott. Az
intraarterialis kaniil behelyezése soran eltavolitottak az epeholyagot is. A katéter vége az arteria gastroduodenale
eredésénél volt. Lekototték az arteria gastrica-t és a duodenumot ellatd kis agakat. Az elsé években 350 mg/24 ora 5-
fluorouracilt adtak 5 napon keresztiil folyamatos infusioban két hetes sziinetekkel. Ez a rezsim gyakori katéter occlusiot
okozott, ezért attértek a nyolc hétig tartd heti egyszeri alkalommal adott 1500 mg/24 6ra dozirozasra. A kiértékelésbol
kizartak azt a 20 beteget, akiknél katéter problémak miatt nem tudtédk a kezelést complettalni. A kezelések soran sulyos
toxicus hatast nem észleltek. A chemotherapiat nem kapd kontroll csoporthoz képest szignifikans 5 éves tulélés javulast
észleltek (84,1% vs 62,5%). Ugyancsak jobb volt a maj metastasis-mentes tilélés is, mint a kontroll csoportban. Azt azért
meg kell emliteni, hogy a chemotherapias csoportban tobb mint kétszerese volt a jol differencialt tumorok szama a csak
obszervaltakénak.



Rendkiviil széles skalan mozognak az intrahepaticus kezelések fajtai. Egy 1j 6sszetételii kezeléssel végzett multicentrikus
vizsgalatrol szamol be Pohlen és munkacsoportja.’’ 95 nem resecalhatd beteget vontak be hdrom centrumban a
vizsgalatba. A betegek 5 napon keresztiil naponta intraarterialisan 20 perc alatt 450 mg microsphere-t, és 5 ME
interferon-alpha 2b-t kaptak, majd 20 perc alatt 500 mg/m® leucovorint és 120 perc alatt tovabbi 600 mg/m* 5-
fluorouracilt. A praemedicatio egyik Osszetevéjét, a pethidint is az intraarterialis katéteren keresztiil juttattdk be. A
kezeléseket 14 nap sziinet utan ismételték, 5 kezelési ciklus utan végezték el a restaging vizsgalatokat. A reagald betegek
tovabbi 5 ciklust kaptak, de csak 21 naponta, mig a nem reagalok tovabbra is 14 naponként. A tizedik ciklus utén is
kontroll vizsgélatok kovetkeztek, ha extrahepaticus attétek jelentek meg, vagy tovabbra sem volt valasz, a kezelést
befejezték. A reagaloknak 21 napos ciklusokat adtak tovabb fenntartd céllal. 10 betegnél complett, 56-nal részleges
valaszt észleltek, a kezelés ellenére progredialok szama 16 volt. A progressioig eltelt atlag id6 17 honap, az 6sszes beteg
atlagos talélése 24 honap volt. A tulélés Osszefiiggést mutatott a mdj tumoros érintettségének mértékével. A toxicitast
illetéen ki kell emelni, hogy 8 betegnél lépett fel grade 3-4 diarrhoea, és gyakori volt a hand-foot syndroma is. Osszesen
76 betegnél (!) fordult el valamilyen katéter komplikacio, pl. occlusio és infekcio. Ez a modszer f6leg a <25%-0s mj
érintettségnél jelentett eldnyt, itt az atlagos talélés 39 honap volt. Ugyanakkor nem javasolhatd a szerzok tapasztalata
szerint az 50%-nal nagyobb aranyu attétek esetén.

Az arteria hepatica-ba adott 5-fluorouracil és a percutan irradiatio kombinaciojardl irtak japan szerzok (Hiroshi Ishii, 37).
17 olyan betegnek, akiknek méajattétet add pancreas tumoruk volt, és mas szervi lokalizacido nem volt bizonyithato, heti
egy alkalommal 1000 mg/m?* 5-fluorouracilt adtak 5 6ras infusidban. Ezzel egyidejiileg conformalisan tervezett rotacios
besugarzast végeztek 10 MV energiaju photonnal 50 Gy 6sszdo6zisig, napi 2 Gy fractidkkal (5 fractio/hét). A sugarkezelés
célvolumene csak a primaer tumort és a pancreaticoduodenalis nyirokcsomokat foglalta magaba. A terapiat grade 3
toxicitas fellépténél felfiiggesztették. Osszesen 251 chemotherapias ciklust adtak, és csak egy betegnél nem tudtik a
tervezett dozist elérni. 7 beteg mutatott részleges valaszt, 9-nél atmenetileg stabilizalodott a betegség. Az atlagos tulélés
csak 4,5 honap, az egy éves tulélés 11,8% volt.

A systemds kezelésben mar hatdsosnak bizonyult oxaliplatinnal szamos prébalkozas folyik intrahepaticus bevitellel is.
Fiorentini és mtsai. fazis 1-1I vizsgélatot végeztek.” 6 betegnek, akik mar el8zbleg systemds kezelést kaptak majattétek
miatt irinotecannal vagy oxaliplatinnal és részleges valasz volt kivalthatd, valamint hat olyannak, akik 5-FU-leucovorin
kezelésre nem reagéltak, adtak HAI kezelést, 175 mg/m? oxaliplatint 3 hetente 30 perces infusioban, ambulanter. Ennél a
dozisnal egy betegnek az arteria hepatica-ja elzarodott, egy masiknal morphint igényldé hasi fajdalmak, mig a harma-
diknal stlyos hypotensio alakult ki. 6 ciklust kdvetden a dozist redukaltak, és minden betegnek tovabbi 6 ciklust adtak
150 mg/m? dozissal. Négy betegnél észleltek részleges valaszt, melynek idStartama 10-24 honap volt, ketténél a betegség
stabilizalodott tobb mint 12 hétig, az atlagos talélés 13 honap volt. Szignifikans m4j parenchyma karosodast nem
tapasztaltak.
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